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光トポグラフィーの原理
　光トポグラフィーとは，近赤外線スペクトロスコ
ピィ（near-infrared spectroscopy：NIRS）のこと
で，近赤外光が生体を通過する際にヘモグロビンよ
り吸収されることを利用して，生体の血液量を非侵
襲的に測定する方法である．この方法により，頭表
から 2 ～ 3 cm の範囲の脳血流量変化を測定でき，
脳賦活を簡便にとらえることが出来る．
　波長 700 ～ 1000 nmの近赤外光は，他の波長領域
の光と比べて骨や皮膚などの生体組織への透過性が
ある程度高い一方で，ヘモグロビンにはよく吸収さ
れる．光トポグラフィーは，血液中のヘモグロビン
の吸光係数が，ヘモグロビンの酸素飽和度と照射さ
れる光の波形によって異なることを利用して，複数
の波長を用いて分光計測を行い，酸素化ヘモグロビ
ン（oxyHb）と脱酸素ヘモグロビン（deoxyHb）の
濃度，さらにその和である総ヘモグロビン（totalHb）
を算出する．
　頭皮上に光を照射すると，光は頭部の様々な組織を
散乱，吸収されながら伝播する．光トポグラフィー
による脳機能測定では，その一部の頭皮上に戻って
きた反射光を検出している．照射光と検出光の値か
らヘモグロビン濃度変化を算出する．PETを用い
た研究により，神経活動時には局所脳血流は 50％
程度上昇するが，脳酸素代謝の上昇は 5％程度にと
どまることが明らかにされてあり，脳が必要とする
以上の酸素が神経活動部位に送り込まれるため，通
常，課題遂行中の oxyHb は増加を示す．
　現在，脳機能測定に用いられている方法として
は，脳の神経活動に伴う電気信号，磁気信号そのも
のを測定するのがEEG（脳波），MEG（脳磁図）で
ある．また，神経細胞が活動すると，その周辺の限
られた領域の血管が拡張して血流が増加する．それ
に従って毛細血管も拡張するので，組織に含まれる
血液量が増加し，ヘモグロビンの酸化還元率も変化
する．この脳神経活動に伴う脳血流の変化を測定す
る PET，SPECT，fMRI，そして光トポグラフィー
がある．
　脳機能測定における光トポグラフィーは，1）光
を用いるため，完全に非侵襲で用事を含めて繰り返
し測定しても生体への有害な影響がないため，健常
人，乳幼児，小児に繰り返し測定することが可能で
ある．2）座位や立位などの自然な姿勢で，発声や
運動を行いながら検査可能である．3）装置が小型
で移動可能である．4）操作に臨床放射線技師，臨
床検査技師といった資格を必要とせず，操作がしや
すい．5）比較的安価である．などの長所があり，
「自然な状態の被験者の大脳皮質の賦活反応性の時間
経過を，非侵襲的で簡便に全体としてとらえること
が出来る検査」といえる．しかし一方で，1）得ら
れた結果の解釈がまだ完全には確立されていない．
2）定量性がない．3）空間分解能が低い．4）脳内
のヘモグロビン変化を検出しているので，速い神経
活動の変化を検出することが出来ない．5）老人や
脳血管障害など，脳の動脈硬化がある対象では結果
の解釈に注意を要する，といった欠点があげられ
る1）．
光トポグラフィーの実際
　当院では光トポグラフィー検査の装置には日立メ
ディコ社製，ETG4000，プローブに全前頭型 52チャ
ンネルのものを使用している（図 1，2）．額のほぼ
全体を帯状の測定用プローブで覆い，課題前後の光
トポグラフィーデータを記録する（図 3）．
　検査の課題は，先進医療「光トポグラフィー検査
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を用いたうつ症状の鑑別診断補助」では，標準的な
課題として，言語流暢性課題（Word ﬂuency task）
の一つである Letter ﬂuency test（LFT：文字流暢
性課題）が用いられる．この課題は，遂行機能（実
行機能）を評価する標準的な検査課題である．
　具体的には，被験者に，「あ」，「き」，「は」から
始まる単語をできるだけ多く発語してもらう．20
秒ごとに 3語，合計 60 秒施行する．また課題前後
のベースライン課題として「あ・い・う・え・お」
を単純に繰り返し，発語による脳活動を差し引くこ
とで，ベースライン課題中と認知課題中との変化を
検討する．
　課題遂行前のベースラインから，課題遂行後まで，
各チャンネルごとに，酸素化ヘモグロビン（oxyHb）
と脱酸素ヘモグロビン（deoxyHb）の濃度を測定
する．図 4は前頭部，左右即頭部平均波形である．
計測時間は 160 秒であり，各チャンネルの横軸が時
間，縦軸がHb濃度を示している．正の値は，課題
開始前からの反応量の相対的な増加を，負の値は，
相対的な減少を示している．図の 2か所の緑線の間
で，言語流暢性課題を行っている．酸素化ヘモグロ
ビン濃度変化量（oxyHb）は赤色，脱酸素ヘモグロ
ビン濃度変化量（deoxyHb）は青色で示される．こ
の検査では検査全体を通じた oxyHb の変化パター
ンがほぼ脳血流量の変化に対応していると考えられ
ている．一般的に，臨床的な指標とするパラメータ
としては，課題開始 5 秒間の反応の速さ（初期賦
活），課題中の反応の大きさ（積分値），検査全体を
通してみた場合の反応タイミング（重心値）の 3で
ある．
先進医療「光トポグラフィー検査を用いた 
うつ症状の鑑別診断補助」
　先進医療は，国民の安全性を確保し，患者負担の図 1　光トポグラフィー（日立製ETG-4000）
図 2　52 チャンネルの測定部位
（a-c）脳皮質においての 52 チャンネルの測定部位．
  （d） 右後頭部から左前頭部にかけてch 1からch 52に割り付けられている．
測定領域として左右側頭部（緑），前頭部（青）と定義されている．
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増大を防止するといった観点も踏まえつつ，国民の
医療における選択肢を拡げ，利便性を向上するとい
う観点から，保険診療との併用を認めることとした
新たな治療法，検査法である．また，先進医療は，
「厚生労働大臣が定める高度の医療技術を用いた療
養その他の療養であって，保険給付の対象とすべき
ものであるか否かについて，適正な医療の効率的な
提供を図る観点から評価を行うことが必要な療養」
として，厚生労働大臣が定める「評価療養」の 1つ
とされている．具体的には，有効性および安全性を
確保する観点から，医療技術ごとに一定の施設基準
を設定し，施設基準に該当する保険医療機関は届出
により保険診療との併用ができることとしている．
　先進医療「光トポグラフィー検査を用いたうつ症
状の鑑別診断補助」は第 2項先進医療技術として，
2009 年 4 月に承認を受けている．これまでの精神
科医療において，うつ症状の原因となる病気の診断
は，問診により得られる臨床的な情報にもとづいて
図 3　光トポグラフィ検査用プローブ装着図
図 4
光トポグラフィー
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行ってきた．先進医療「光トポグラフィー検査を用
いたうつ症状の鑑別診断補助」を用いることで，問
診による診断をより確かな診断に近づけようとする
ように試みられている．
　本検査の対象は，『国際疾病分類第 10 版（ICD-
10）において F2（統合失調症・統合失調症型障害
および妄想性障害）に分類される疾病およびF3（気
分（感情）障害）に分類される疾病のいずれかの疾
病の患者であることが強く疑われるうつ症状の者
（器質的疾患に起因するうつ症状の者を除く）に係
るものに限る』として認可されている．本検査は
「抑うつ症状の鑑別診断の補助に使用するもの」と
して 2014 年 4 月より保険適応が認められている．
　これまでの検討では，対象者がDSM-IV 診断基
準において，大うつ病性障害，双極性障害，統合失
調症のいずれかを満たし，解析対象がハミルトンう
つ病評価尺度（Hamilton Depression Rating Scale：
HAM-D）17 項目スコア 8点以上かつヤング躁病評
価尺度（Young Mania Rating Scale：YMRS）10 点
以下，陽性・陰性症状評価尺度（Positive and Nega-
tive Symptom Scale：PANSS）陰性症状 11 点以上
かつ総合精神病理尺度 21 点以上，併存疾患で器質
性／神経／身体疾患の除外，その他の精神疾患の除
外がなされている条件において，光トポグラフィー
検査において言語流暢性課題を施行した際の鑑別の
精度は，大うつ病性障害と統合失調症では感度
69％，特異度 69％，大うつ病性障害と双極性障害で
は感度 69％，特異度 81％であるといわれている2）．
　このようにかなりの有用性が認められるものの，
光トポグラフィーは精神疾患の有無を確定したり，
診断名を証明したりするものではなく，精神科診断
はあくまでも問診による病歴の聴取や現症の把握が
基本である．
光トポグラフィーによる研究
　光トポグラフィーによる臨床研究はうつ病，躁う
つ病などの気分障害，統合失調症の報告が多いが，
自閉症などの発達障害，パニック障害，社交不安障
害，外傷後ストレス障害（PTSD）といったさまざ
まな精神疾患を対象にも行われている．うつ病につ
いては 1996 年に前頭葉賦活課題におけるヘモグロ
ビン濃度を前頭部から記録し，うつ病における大脳
半球優位性の異常を認めている．その後，酸素化ヘ
モグロビン増加と脱酸素化ヘモグロビン濃度減少の
程度の減衰が言語流調整課題や他の課題でも繰り返
し確認されている．うつ病の病態生理のみならず，
うつ病に対する電気けいれん療法や反復経頭蓋磁気
刺激法などの治療と光トポグラフィー所見との関連
に焦点をあてた報告も行われている1)．その中で当講
座での慢性うつ病についての研究の一つを紹介する．
光トポグラフィーによる慢性うつ病の研究
　大うつ病性障害の治療において，臨床の現場では
十分な薬物療法を行っても回復が困難で，うつ状態
が遷延，慢性化している例が少なからず存在してい
る．これは医療だけではなく雇用や経済など社会的
な問題にもなっており，多方面からの研究が進めら
れているものの，「慢性うつ病」の実態はまだ十分
には解明されていないのが現状である．
　DSM-5 のドラフトにおいては，新たに「慢性う
つ病性障害」という診断名が採用された．これは従
来の「大うつ病　慢性」と「気分変調性障害」を含
むものとして定義されている．2013 年 6月に刊行さ
れたDSM-5 でもこの概念は引き継がれており，最終
的に「Persistent Depressive Disorder（Dysthymia）」
という診断名を採用している．
　本研究では，慢性うつ病の病態生理を検討するた
めに，2種類の言語流暢性課題＜Letter ﬂuency test
（LFT），Category ﬂuency test（CFT）＞遂行時に
おける近赤外線スペクトロスコピーの所見を慢性う
つ病（Chronic；C）において記録し，非慢性うつ
病（Non Chronic；NC）の所見と比較した．
　1．対象
　対象は，慢性うつ病群（C）として，18～ 60 歳の
成人の昭和大学病院の外来患者のうちDSM-V のド
ラフトにおいて慢性うつ病性障害の基準に該当する
患者，および非慢性うつ病群（NC）として，18 ～
60 歳の成人の昭和大学病院の外来患者のうち，
DSM-IV 診断基準の大うつ病性障害と診断され，
DSM-V のドラフトにおける慢性うつ病性障害の基
準にあてはまらない患者とした．対象患者には研究
の目的を十分に説明し，同意を得た．本研究の内容
は，昭和大学医学部医の倫理委員会で承認されたも
のである．
　2．方法
　対象者に 2 種類の言語流暢性課題＜ Letter ﬂu-
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ency test（LFT），Category ﬂuency test（CFT）＞
遂行時における近赤外線スペクトロスコピーを施行
した．精神症状の評価として，SDS（うつ性自己評価
尺度（Self-rating Depression Scale：SDS），HAM-D
を用いた．
　光トポグラフィーの課題として，2種類の言語流
暢性課題（Word ﬂuency task），前述の Letter ﬂu-
ency test（LFT）と Category ﬂuency test（CFT）
（「動物」，「野菜」，「乗り物」のカテゴリーを提示
し，そのカテゴリーの単語をできるだけ多く発語す
る．20 秒ごとに 3語，合計 60 秒施行する．また課
題前後のベースライン課題として「あ・い・う・
え・お」を単純に繰り返す）を用いた．発語による
脳活動を差し引くことで，ベースライン課題中と認
知課題中との変化パターンを検討した．
　解析方法として，課題成績（課題においての適切
な反応数）は t検定を使用して比較した．その他の
解析には，反復測定分散分析を用いた．解析には，
SPSS version 17.0（SPSS，Tokyo，Japan）を使用
した．
　3．結果
　慢性うつ病群（C）は15名（男性7名，女性8名），
平均 45.3（SD9.6）歳であった．また，非慢性うつ
病群（NC）は 15 名（男性 8 名，女性 7 名），平均
44.1（SD13.0）歳であった．
　臨床症状では SDS 得点において C群で平均 56.1
±9.6，NC群平均 41.3±10.5，HAM-D得点において
C群で平均 17.4±3.2，NC群平均 11.8±4.2 で，SDS
得点，HAM-D得点ともにNC群に比較してC群で有
意（p＜0.001）に高得点で，より重症であった（図5）．
　光トポグラフィー検査結果についての比較では，
課題成績としての生成した単語の数は LFT課題は
C 群で平均 10.9±3.1，NC 群平均 14.6±5.4，CFT
課題は C群で平均 19.5±2.1，NC 群平均 23.1±3.7
であった．LFT課題（p＜ 0.05），CFT課題（p＜
0.01）ともに，生成単語数は，慢性うつ病群におい
て非慢性うつ病群に比べ有意に少なかった（図 6）．
　LFT課題においてのC群とNC群での比較では，
LFT課題における積分値について，群と部位を 2
要因とする反復測定分散分析を施行，群の効果が有
意であった（p ＜ 0.05）（図 7，8）．また，LFT 課
題における重心について，群と部位を 2要因とする
反復測定分散分析を施行，群の効果が有意な傾向で
あった（p＜ 0.1）（図 7，8）．
　CFT 課題においてのAS 群と NC 群での比較で
は，CFT課題において，積分値について，群と部位
を 2要因とする反復測定分散分析を施行，群の効果
が有意（p＜ 0.05），部位の効果が有意な傾向（p＜
0.1）を認めた（図 9，10）．また，重心について，群
と部位を 2要因とする反復測定分散分析を施行，部
位の効果が有意な傾向（p＜ 0.1）を認めた（図 9，
10）．
　4．考察
　本研究では，光トポグラフィーを用いて慢性うつ
病と非慢性うつ病の病態について比較検討をおこ
なった．2種類の言語流暢性課題において，慢性う
つ病群では非慢性うつ病に比較して，酸素化ヘモグ
ロビンの変化量は有意に低値であった．
　うつ病の臨床症状やQOL，認知機能，脳機能活
動との関連を検討した研究は少ない．これまで言語
流暢性課題を用いた光トポグラフィーの研究では，
うつ病を対象にした研究で，右側前側頭部における
酸素化ヘモグロビン値とHDS-R 得点との負の相関
が報告されている3）．また健常者を対象として SDS
得点，Apathy Scale scores と前頭部の脳活動との
負の相関も報告されている4）．本研究では SDS 得
点，HAM-D 得点ともにNC群に比較してC群で有
意で，より重症であったが，これらの臨床評価得点
と酸素化ヘモグロビン値との相関は両課題において
図 6　 LFT課題，CFT課題においての C群とNC
群での比較
図 5　C群とNC群での SDS得点とHAM-D得点の比較
光トポグラフィー
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図 9　CFT課題においてのC群とNC群での比較
図 10　CFT課題においてのAS群とNC群での比較
図 7　LFT課題においてのC群とNC群での比較
図 8　LFT課題においてのC群とNC群での比較
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みられなかった．
　またうつ病を対象にした，言語流調整課題を用い
た研究で，Coping Inventory for Stressful Situation
（CISS）によるストレスコーピングの形式である問
題焦点型は健常コントロール群に比較してうつ病群
で低く，両側腹外側，背外側前頭前野皮質，前頭極
正中部，両側眼窩前頭皮質において正の相関を認め
たという報告がある5）．さらに高齢発症のうつ病を
対象とし，ワーキングメモリー課題（2-back, letter 
version）を用いた研究では，前頭部，側頭部の脳活
動の低下と Social Adaptation Self-Evaluation Scale
（SASS）にて評価した社会機能の低下，特に対人関
係についてのスコアと関連があったという6）．
　今回の結果と合わせて考えると，酸素化ヘモグロ
ビンの低値は大うつ病において，臨床症状または，
ストレスコーピングの形式や対人関係などの社会機
能といった臨床症状にも反映される社会的能力と関
連し，慢性化に関する生物学的指標である可能性が
示唆される．
　今後はさらに対象人数を増やすことや，光トポグ
ラフィーにおける酸素化ヘモグロビン値の低値が慢
性うつ病のどのような病態と関連するかなどの検討
が必要であろう．
お わ り に
　光トポグラフィーについて，その原理と実際の臨
床での状況（先進医療），最後に当講座での研究の
1つを紹介した．この検査が精神科臨床で注目され
るようになってまだ日が浅く，その十分な臨床的意
義や可能性もまだ十分解明されているとはいえな
い．しかし侵襲性が少なく簡便に施行出来ることか
ら，精神科的診断や治療の分野で今後のさらなる応
用が期待出来ると思われる．
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